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今回の研究では、癌間質線維芽細胞と IL-6 の関係および、IL-6 のシグナル伝達経路の大腸癌治療
における標的としての有用性について検討した。 
【方法】 
① 大腸癌検体を免疫染色し IL-6 発現の局在について検討した。 





⑤ 癌細胞株を皮下移植したヌードマウスを用い、抗 IL-6 レセプター抗体の抗腫瘍効果について
検討した。移植癌細胞株を標的とした抗ヒト IL-6 レセプター抗体群（抗腫瘍群）と、間質細
胞を標的とした抗マウス IL-6 レセプター抗体群（抗間質群）に分けて検討した。 
【結果】 
① IL-6 は大腸癌部の間質部、中でも特に線維芽細胞様細胞において強く発現していた。 
② 癌間質から分離培養された線維芽細胞は IL-6 を強く発現していた。一方癌細胞株は IL-6 をほ
とんど発現していなかった。また、IL-6 を強発現していない線維芽細胞を癌と共培養すると
IL-6 を強く発現した。 
③ 線維芽細胞に対し IL-6 を作用させると、VEGF が強く発現し、また抗 IL-6 レセプター抗体
により VEGF の発現が抑制された。一方、癌細胞株に IL-6 を作用させても VEGF の発現に
変化は認められなかった。 






維芽細胞から分泌された IL-6 は周囲の線維芽細胞を刺激し、血管新生を亢進させる。 
また、IL-6 レセプター抗体により IL-6 のシグナル伝達を阻害することにより、腫瘍血管新生を抑
制することができる。 


















① 細胞実験にて、大腸癌細胞が間質線維芽細胞の IL-6 発現を誘導することを示した。 
② 同様に IL-6 は線維芽細胞の VEGF 発現を誘導することを示した。 
③ IL-6 は in vitro 血管新生モデルにおいて、血管新生を誘導することを示した。 




IL-6 は腫瘍間質線維芽細胞の VEGF 発現を誘導し、腫瘍血管新生を亢進せしめるということ
を示した。また、IL-6 のシグナル伝達抑制により、抗血管新生作用を介して大腸癌に対する
抗腫瘍効果期待できることが示された。 
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